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 薬剤開発において、後治療や試験非適格患者等臨床試験で規定外の領域の検討は重要
な課題である。主論文では進行胃癌増悪後の化学療法が生存に与える影響に関するシス
テマティックレビューとメタアナリシスを行い、後治療と生存成績の相関、3次治療の有
効性が示唆された。副論文では試験非適格となる進行乳癌患者でのエリブリンの有効性
と安全性に関する後方視的検討を行い、非適格患者でも投与調整等を考慮の上エリブリ
ンは選択可能であると考えられた。 
 審査では、主論文では、免疫チェックポイント阻害薬（IO）での当研究結果の適応可
能性に関して質問された。IOでは従来の薬剤とは異なり無増悪生存期間よりも全生存期
間を延長する傾向があり、後治療の影響が薄まり当研究結果を直接応用可能ではないと
回答された。IOに関しては治療ラインによる後治療の影響の差異が生じる可能性も指摘
された。また、日本単独で地域の分類に用いた点を質問された。アジアでも同様に後治
療実施率や生存成績は良好であるが、日本はその中でも後治療実施率、生存成績が良好
であるため日本を地域として用いたと回答された。次に、検討に用いた試験の質の評価
に 関 し て 質 問 さ れ た。Grading of Recommendations, Assessment, Development and 
Evaluation（GRADE）システムが評価に使用されることがあるが、ランダム化時の質の
評価を行うGRADEは、後治療開始時点の評価には不適と考え用いなかった点、組み入れ
基準を満たす試験を選択することで質を担保した旨、回答された。最後に、日本での良
好な生存成績は治療の差によるのか、HP感染等の発症要因に基づく胃癌の特性によるも
のなのか、また、今後の治療の地域差に関して質問された。検討に用いた試験では地域
ごとに後治療・生存成績が同様の傾向であり地域ごとの後治療の検討は困難であった
が、治療・発症要因の地域差両者の影響が考えられる点、国際臨床試験により胃癌でも
治療の地域差が縮小する可能性があるものの薬物代謝等の観点から一定の差は残ると予
想される旨が、回答された。副論文では、実臨床のデータの臨床試験への活用に関して
質問された。臨床試験の適格基準の設定や、適格基準から予想される組み入れ可能な患
者数の推定、臨床試験では測定が困難な指標で活用可能である旨が、回答された。次に
有害事象で特に臨床的意義のある項目に関し質問された。発熱性好中球減少症や入院・
治療中止を要する有害事象が該当すると回答された。この点は、有害事象の重大性によ
る加重も考慮すべきとの指摘があった。 
 以上、主論文では費用対効果等薬剤開発で重要な点をさらに検討する必要があるもの
の、後治療実施と生存の関連、3次治療の有用性を示唆した点で有意義な研究であると評
価された。また、副論文は症例数の点で限界はあるものの、従来はあまり顧みられな
かった試験非適格患者でも、実臨床で行われている治療を検討して、工夫次第で治療の
余地がある事を示した有意義な研究であると評価された。  
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